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Artyku³ przegl¹dowy Review

Uk³ad odporno�ciowy to niedo�cigniony arsena³
broni, jakim dysponuje organizm w walce z niekorzyst-
nymi dla niego czynnikami zarówno zewn¹trz-, jak
i wewn¹trzpochodnymi. W obecnym stanie �rodowi-
ska utrzymanie homeostazy organizmu staje siê coraz
trudniejsze za spraw¹ pog³êbiaj¹cego siê zanieczysz-
czenia atmosfery oraz najbli¿szego otoczenia zwierz¹t
i ludzi ogromn¹ ró¿norodno�ci¹ szkodliwych czynni-
ków. W istotny sposób wp³ywaj¹ one na stan uk³adu
immunologicznego, co we wspó³czesnym spo³eczeñ-
stwie wyra�nie uwidacznia siê alarmuj¹cym nasileniem
wystêpowania tzw. chorób cywilizacyjnych. Horror
autotoxicus � pojêcie wprowadzone ponad wiek temu
przez Paula Ehrlicha, niegdy� traktowane jako fantas-
tyka, dzi� sta³o siê rzeczywisto�ci¹ odczuwan¹ przez
ci¹gle wzrastaj¹c¹ liczbê pacjentów z chorobami aler-
gicznymi. W hodowli wielkotowarowej drobiu istot-
ny wp³yw na stan funkcjonalny uk³adu immunologicz-
nego wywieraj¹ czynniki t³a zaka�nego, choæ nie bez
znaczenia s¹ równie¿ warunki �rodowiska naturalne-
go czy stres (31).

Opracowanie dotyczy g³ównie zagadnieñ odporno�-
ci u ptaków, chocia¿ przedstawienie tego obszaru wie-
dzy nie by³oby mo¿liwe bez odwo³ywania siê do da-
nych porównawczych dotycz¹cych ssaków. Ptaki,
z racji rozwoju embrionalnego przebiegaj¹cego poza
organizmem rodzica, s¹ ciekawym i relatywnie ³atwym
modelem do badañ. Wiele podobieñstw w budowie
i funkcjonowaniu uk³adu immunologicznego u ptaków
i ssaków pozwala �ledziæ analogie, i wykorzystywaæ
te zró¿nicowane modele badawcze do pracy nad po-
znaniem funkcji odporno�ciowych (6).

Uk³ad immunologiczny, jeden z trzech g³ównych
uk³adów koordynuj¹cych organizm, wraz z uk³adem
nerwowym i dokrewnym odpowiadaj¹ za utrzymanie
homeostazy i reagowanie na bod�ce zewnêtrzne i we-
wnêtrzne. Ich praca jest powi¹zana szeregiem skom-
plikowanych i nie poznanych jeszcze do koñca zale¿-
no�ci (11-13, 23). Uk³ad limfatyczny (ch³onny), pta-
ków powi¹zany �ci�le z uk³adem krwiono�nym i sta-
nowi¹cy anatomiczne po³¹czenie narz¹dów uk³adu
immunologicznego, zbudowany jest podobnie jak
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Summary
Birds are interesting and relatively easy model to research due to their embryonic development taking place

outside the organism of the parent. The many similarities in the structure and function of the immunological
system of birds and mammals are conducive to forming research analogies and using these diverse models to
investigate immunological functions. During embryogenesis there is a three-phase-process of maturation and
differentiation of B lymphocytes in the bursa Fabricius � a unique organ of birds. After hatching, bursal follicles
consist of B lymphocytes (85-95%) and approx. 4% T lymphocytes. B lymphocytes are able to generate a wide
scale of antibodies of three classes: IgM, IgY and IgA. The thymus gland determines the micro-environment for
differentiating T lymphocytes which colonize the germ of this organ in waves in the form of precursor cells from
the marrow during embryonic development. These cells may become transformed both into lymphocytes abT,
or gdT. The migration of diverse T cells from the thymus gland to the circuit lasts several weeks after hatching.
Depending on the type of receptor, TCR is distinguished in birds by TCR1 cells (gd) , TCR2 cells and TCR3 cells
(ab). The main effector cells in both chickens and mammals are lymphocytes CD3+ab TCR+ T cells. Three
classes of membranous antigens MHC qualified as B-F, B-L and B-G act to distinguish foreign antigens from
those belonging to the recipient. Macrophages are the first line of defense against infections (the preparation of
the antigen and the presentation of its fragments to lymphocytes T in the context of I and II class MHC proteins).
Heterophiles have the primary defense function against bacteria in the respiratory system of birds and migrate
there in the moment of infection. Hormones play a large part in regulating the development and function of the
immune system in birds. Cells of the immunological system in birds possess receptors for many hormones on
their surface.
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u ssaków. Serca limfatyczne wystêpuj¹ w wiêkszo�ci
jedynie w stadium embrionalnym (wyj¹tki: bociany,
blaszkodziobe, mewy, strusie, kazuary, wróblowate,
których postaci doros³e posiadaj¹ kaudalne serca lim-
fatyczne). U niektórych gatunków ptaków w naczy-
niach ch³onnych wystêpuj¹ zastawki, a u blaszkodzio-
bych obserwuje siê pierwotne wêz³y limfatyczne nie
posiadaj¹ce jednak torebki ³¹cznotkankowej i wyra�-
nej wnêki, jakie wystêpuj¹ w wêz³ach ch³onnych ssa-
ków (34). G³ównymi (centralnymi) narz¹dami limfa-
tycznymi u ptaków s¹ torba (bursa) Fabrycjusza i gra-
sica, za� do drugorzêdowych (obwodowych) nale¿¹:
�ledziona, szpik kostny, gruczo³ Hardera i grudki ch³on-
ne zwi¹zane z poszczególnymi narz¹dami, opisywane
jako tkanka limfatyczna jelit (gut-associated lymphoid
tissue � GALT), tkanka limfatyczna g³owy (head-
-associated lymphoid tissue � HALT), tkanka limfa-
tyczna spojówki (conjunctiva-associated lymphoid
tissue � CALT), tkanka limfatyczna oskrzeli (bronchus-
-associated lymphoid tissue � BALT) (4, 12, 24, 35,
36).

Torba Fabrycjusza jest unikalnym narz¹dem ptaków,
w którym nastêpuje dojrzewanie i ró¿nicowanie lim-
focytów B (bursozale¿nych) � trójfazowy proces roz-
poczynaj¹cy siê od kolonizacji zawi¹zka bursy przez
komórki prekursorowe (od 7.-8. do 16. dnia embrio-
genezy). Komórki te dziel¹ siê i ró¿nicuj¹ (komórki
produkuj¹ce IgM stwierdza siê ju¿ w 10. dobie, IgG
w 14. dobie, a IgA w 16. dobie inkubacji). W drugiej
fazie nastêpuje ustalenie ich specyficzno�ci. Trzecia �
postbursalna faza przebiega ju¿ na obwodzie (24, 28).
Po wylêgu w grudkach ch³onnych b³ony �luzowej tor-
by Fabrycjusza stwierdza siê 85-95% limfocytów B,
niespe³na 4% limfocytów T i pozosta³¹ czê�æ nielim-
fatycznych komórek (16). Pomimo ekstremalnie ma-
³ej ilo�ci genów Ig w komórkach B u ptaków w po-
równaniu ze ssakami, s¹ one zdolne do produkowania
szerokiej gamy przeciwcia³ (14, 21). Ró¿nicowanie na
drodze konwersji genowej mo¿e przebiegaæ w limfo-
cytach B kilkakrotnie w ci¹gu ich ¿ycia i nie jest do
tego niezbêdne przebywanie w torbie Fabrycjusza.
W odpowiedzi humoralnej u ptaków powstaj¹ trzy pod-
stawowe klasy przeciwcia³: IgM, IgY (odpowiednik
IgG u ssaków, lecz o d³u¿szych moleku³ach � ontoge-
netycznie przodek IgG i IgE) oraz IgA (21, 22). Nie
stwierdzono za� odpowiednika IgE i IgD wystêpuj¹-
cych u ssaków (21, 22, 35, 36).

Grasica ptaków jest parzystym narz¹dem z³o¿onym
z oko³o 14 p³atów (po 7 z ka¿dej strony szyi w okoli-
cach ¿y³y jarzmowej), który osi¹ga maksymalne roz-
miary oko³o 4. miesi¹ca ¿ycia, a wraz z osi¹gniêciem
dojrza³o�ci p³ciowej ulega zanikowi (35). Stanowi ona
mikro�rodowisko dla ró¿nicowania siê limfocytów T
(grasiczozale¿nych) (31, 41). Histologicznie i funk-
cjonalnie wyró¿nia siê w grasicy dwie czê�ci � hemo-
poetyczn¹ i epitelialn¹. W toku rozwoju embrionalne-
go komórki prekursorowe ze szpiku kostnego (czê�æ
hemopoetyczna) kolonizuj¹ falami zawi¹zek grasicy

(czê�æ epitelialn¹). Pierwszy ich nap³yw rozpoczyna
siê oko³o 7., drugi 12., a ostatni 18. dnia rozwoju za-
rodkowego. Ka¿dy trwa �rednio 2 dni, a komórki ze
wszystkich etapów mog¹ siê przekszta³caæ w limfo-
cyty abT, jak i gdT. Organizacja czê�ci korowej i rdzen-
nej grasicy nastêpuje w 13. dniu embriogenezy. Mi-
gracja zró¿nicowanych komórek T z grasicy na ob-
wód nie podlega ju¿ takim czasowym zale¿no�ciom
jak jej kolonizacja przez komórki prekursorowe i trwa
do kilku tygodni po wylêgu. Ontogenetycznie wyró¿-
nia siê u ptaków trzy podtypy komórek T, w zale¿no�-
ci od rodzaju receptora TCR (T cell receptor). S¹ to
komórki TCR1 (gd), TCR2 i TCR3 (ab) (6). Najlicz-
niejsz¹ grup¹ kr¹¿¹cych limfocytów u kurcz¹t s¹ ko-
mórki gd TCR+T identyfikowane dziêki ekspresji
TCR1, za� populacje komórek ab TCR+T wykazuj¹ce
ekspresjê Vb1 (TCR2) lub Vb2 (TCR3) ró¿ni¹ siê te¿
wystêpowaniem na powierzchni koreceptorów CD4
i CD8, a co za tym idzie � funkcj¹, a tak¿e rozmiesz-
czeniem w organizmie. Tak jak u ssaków, g³ówne ko-
mórki efektorowe u kurcz¹t stanowi¹ limfocyty CD3+

ab TCR+T (5).
Podstawow¹ w³a�ciwo�ci¹ komórek uk³adu odpor-

no�ciowego jest rozpoznawanie antygenów i odró¿-
nianie obcych od w³asnych, a przez to te¿ ochrona or-
ganizmu przed samozniszczeniem. W zjawisku tym
uczestnicz¹ b³onowe antygeny g³ównego uk³adu zgod-
no�ci tkankowej (major histocompatibility complex �
MHC). U kurcz¹t uk³ad ten opisywany pocz¹tkowo
jako system grup krwi sk³ada siê u ptaków z trzech
klas b³onowych antygenów: dwie z nich s¹ homolo-
giczne do klasy I i II wystêpuj¹cych u ssaków i okre�-
lane s¹ odpowiednio B-F i B-L, trzecia opisywana jest
jako B-G (9, 18, 29). Region MHC ptaków jest bardzo
zwarty, oko³o 20-krotnie mniejszy w porównaniu ze
ssakami (7).

Proces nabywania autotolerancji przez limfocyty T
odbywa siê g³ównie w grasicy, a nastêpuje na drodze
negatywnej i pozytywnej selekcji dojrzewaj¹cych tu
komórek (10, 33). Selekcja negatywna polega na eli-
minacji lub apoptozie limfocytów T wykazuj¹cych
ekspresjê TCR o zbyt wysokim powinowactwie do
kompleksu MHC z w³asnymi bia³kami. Natomiast se-
lekcja pozytywna polega na wypuszczaniu na obwód
komórek z receptorami, które wykazuj¹ umiarkowane
powinowactwo do kompleksu MHC z w³asnymi pep-
tydami. Nie jest to jednak proces przebiegaj¹cy bez
omy³ek. Komórki, które kr¹¿¹ w organizmie w poszu-
kiwaniu takich �b³êdów selekcji� � komórek autoagre-
sywnych, pozostaj¹ obecnie w centrum zainteresowa-
nia immunologów. S¹ to limfocyty T regulatorowe
(Treg), które stanowi¹ subpopulacjê limfocytów T
CD4+ utrzymuj¹c¹ harmoniê pomiêdzy uk³adem im-
munologicznym i gospodarzem, a tak¿e modyfikuj¹-
c¹ reakcje uk³adu odporno�ciowego na patogeny, ko-
mórki nowotworowe, przeszczepy oraz ci¹¿ê u ssa-
ków (1, 3). Z wykorzystaniem tych komórek wi¹zane
s¹ w medycynie ludzkiej ogromne nadzieje, sterowa-
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nie ich prac¹ da³oby bowiem niewyobra¿alne mo¿li-
wo�ci terapeutyczne. Opisano wiele receptorów wy-
stêpuj¹cych na powierzchni Treg, aczkolwiek mecha-
nizmy powstrzymywania przez nie autoagresji s¹ na-
dal przedmiotem intensywnych badañ (10, 38, 39, 41).
Przyjmuje siê jedynie, ¿e ich aktywacja nastêpuje
w wyniku zak³ócenia sygnalizacji pomiêdzy limfocy-
tami T a komórkami prezentuj¹cymi antygen (APC)
(10). Istniej¹ trzy g³ówne teorie t³umacz¹ce mechanizm
dzia³ania Treg. Pierwsza przyjmuje, ¿e Treg ³¹czy siê
z APC i blokuje tym sposobem przy³¹czanie innych
komórek T, druga zak³ada pobudzanie APC przez Treg
do produkcji cytokin hamuj¹cych lub blokowanie pro-
dukcji aktywuj¹cych, trzecia mówi o bezpo�rednim
dzia³aniu hamuj¹cym Treg na inn¹ komórkê T za po-
moc¹ ró¿nych sygna³ów na platformie stabilizuj¹cej
kontakt, jak¹ stanowiæ by mia³a APC (10). Wydaje siê,
¿e jedyn¹ do tej pory stwierdzon¹ ró¿nic¹ w sk³adzie
cz¹steczkowym pomiêdzy Treg a innymi limfocytami
jest nadzwyczaj du¿a ilo�æ czynnika transkrypcyjnego
� wewn¹trzkomórkowej proteiny FoxP3, stwierdzona
w limfocytach regulatorowych. FoxP3 jest przedsta-
wicielem rodziny czynników transkrypcyjnych o ma-
sie cz¹steczkowej 48 kDa, stwierdzanym g³ównie
w j¹drach CD25+CD4+ limfocytów T regulatorowych,
ale równie¿ w aktywowanych ludzkich limfocytach
efektorowych. W organizmie cz³owieka praktycznie
ka¿dy z 1012 limfocytów T ma na swojej powierzchni
inny receptor TCR. Tak wielka ich ró¿norodno�æ wy-
nika z faktu, ¿e ostateczny zapis struktury receptory te
otrzymuj¹ w trakcie dojrzewania limfocytów w wyni-
ku przypadkowej rearan¿acji oko³o 200 odpowiadaj¹-
cych temu segmentów DNA. Wiêkszo�æ limfocytów
Treg posiada inne receptory ni¿ limfocyty nieregula-
torowe, co podkre�la ich funkcjonaln¹ odrêbno�æ,
a ich równomierny rozk³ad pozwala tej stosunkowo
ma³ej populacji komórek kontrolowaæ du¿¹ pulê in-
nych komórek limfoidalnych. Wydaje siê równie¿, ¿e
komórki Treg nie s¹, wbrew przyjêtym obecnie pogl¹-
dom, typowo wyposa¿one w receptory TCR rozpozna-
j¹ce antygeny w³asne (39). Do inicjacji odpowiedzi
immunologicznej komórek T niezbêdne s¹ komórki
prezentuj¹ce antygen. Nie tylko prezentuj¹ one bia³ka
antygenowe w swoim kompleksie MHC, ale równie¿
dostarczaj¹ sygna³ów drugorzêdowych (kostymuluj¹-
cych) niezale¿nych od TCR i niezbêdnych do rozpoz-
nania antygenu przez limfocyty T oraz do ich aktywa-
cji. Jednym z mediatorów tych sygna³ów jest specy-
ficzna glikoproteina powierzchniowa CD28 wystêpu-
j¹ca na limfocytach obwodowych, dojrza³ych tymo-
cytach CD3+ i komórkach plazmatycznych. U kurcz¹t
wystêpuje ona na powierzchni limfocytów abT, za�
nie stwierdza siê jej na dojrza³ych limfocytach gdT,
a jest ona zwi¹zana ze stabilizacj¹ i indukowaniem
produkcji cytokin. CD28 wi¹¿e siê z proteinami CD80
i CD86 wystêpuj¹cymi na APC, co wywo³uje sygna³
kostymuluj¹cy wymagany do aktywacji limfocytów T.
Funkcjê analogiczn¹ do CD28 spe³nia cz¹steczka

CTLA-4 wystêpuj¹ca równie¿ na limfocytach T, ale
w odró¿nieniu od CD28, pojawiaj¹ca siê na nich do-
piero w nastêpstwie aktywacji. W regulowaniu inter-
akcji pomiêdzy limfocytami T a APC oraz aktywacji
komórek T bierze te¿ udzia³ proteina b³onowa CD5
wystêpuj¹ca na wszystkich dojrza³ych limfocytach T,
wiêkszo�ci tymocytów i czê�ci dojrza³ych limfocytów
B. Lista cz¹stek powierzchniowych przekazuj¹cych
sygna³y oraz cz¹steczek adhezyjnych bior¹cych udzia³
w kooperacji limfocytów i APC jest d³uga, a ka¿da
z tych moleku³ daje potencjalne mo¿liwo�ci regulo-
wania odpowiedzi immunologicznej (1).

Pierwsz¹ liniê obrony przed zaka¿eniem stanowi¹
makrofagi. Nale¿¹ one do mononuklearnego systemu
fagocytarnego (MPS), który obejmuje komórki prekur-
sorowe w szpiku kostnym � monoblasty, monocyty
krwi i makrofagi. Podstawowe funkcje makrofagów
to: fagocytoza, zabijanie bakterii i komórek zmienio-
nych nowotworowo, sekrecja prostaglandyn i cytokin,
regulacja aktywno�ci limfocytów i innych makrofagów,
za� w szpiku kostnym wp³yw na rozwój i aktywacjê
komórek macierzystych (8, 15, 17). Makrofagi odgry-
waj¹ kluczow¹ rolê w przygotowaniu antygenu i pre-
zentacji jego fragmentów limfocytom T w kontek�cie
bia³ek I i II klasy MHC. Wydajno�æ tej interakcji zale-
¿y od zdolno�ci fragmentów antygenu do ³¹czenia siê
z bia³kami klasy I i II MHC i zwiêkszania ekspresji
tych moleku³ na powierzchni komórki. Jakiekolwiek
substancje interferuj¹ce z tym procesem mog¹ os³a-
biaæ odpowied� immunologiczn¹. W obrêbie uk³adu
oddechowego u ptaków, wa¿nej bramy wej�cia dla
wielu antygenów, w porównaniu ze ssakami rezyduje
co najmniej kilkakrotnie mniej makrofagów, pomimo
du¿o wiêkszego u ptaków stosunku miêdzy powierzch-
ni¹ nab³onka oddechowego a objêto�ci¹ p³uc (przy-
k³adowo 10 razy wiêkszego ni¿ u ludzi) (15, 40).
W zwi¹zku z tak ma³¹ ilo�ci¹ komórek MPS najwa¿-
niejszym mechanizmem obrony przeciw bakteriom s¹
migruj¹ce tu w momencie zaka¿enia heterofile (30).
Te wieloj¹drzaste komórki bêd¹ce odpowiednikami
neutrofili u ssaków mog¹ kontrolowaæ liczbê bakterii,
ale nie s¹ w stanie ca³kowicie ich wyeliminowaæ. Ich
aktywno�æ funkcjonalna obejmuje chemotaksjê, adhe-
rencjê, fagocytozê i zabijanie bakterii, a poziom tej
aktywno�ci jest uzale¿niony m.in. od wieku ptaków
(np. u indyków wzrasta znacznie 14-21 dni po wylê-
gu) (2, 19, 20).

Wspomniane wcze�niej zale¿no�ci pomiêdzy uk³a-
dem immunologicznym a dokrewnym uwidaczniaj¹ siê
w roli, jak¹ odgrywaj¹ hormony w regulowaniu roz-
woju i funkcji odporno�ciowych. Komórki uk³adu
immunologicznego posiadaj¹ na powierzchni recep-
tory dla hormonów, takich jak: glikokortykoidy,
hormony p³ciowe, ACTH, opioidy, TSH, GH, PRL,
somatostatyna, TRH. Same s¹ równie¿ zdolne do
produkcji wielu hormonów. Przyk³adowo w grasicy
produkowane s¹: tymulina, ATH, tymopoetyna, tymo-
zyna a1, wazopresyna, oksytocyna, somatostatyna,
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limfocyty wytwarzaj¹ m.in. TSH � tyreotropinê, GH �
hormon wzrostu, PRL � prolaktynê, makrofagi pro-
staglandyny, komórki torby Fabrycjusza bursynê (23).
Wysoki poziom testosteronu we krwi samców ptaków
w okresie godowym znacznie upo�ledza odporno�æ,
w szczególno�ci komórkow¹, choæ niektórzy autorzy
podaj¹, i¿ to nie on jest w pe³ni odpowiedzialny za se-
zonowe zmiany funkcjonowania uk³adu odporno�cio-
wego (13). Zmiany te powodowane w g³ównej mierze
wahaniami d³ugo�ci dnia �wietlnego i natê¿eniem
�wiat³a regulowane s¹ przez ca³y szereg hormonów,
a ich specyfika uzale¿niona jest od gatunku (27).
U ptaków, które wykorzystuj¹ uzyskane z pokarmu ka-
rotenoidy do zmian godowych w upierzeniu (kumulu-
j¹c je, dla zwiêkszenia atrakcyjno�ci seksualnej,
w ró¿nych wytworach skóry, jak: pióra, pochwa rogo-
wa dzioba, ³uski skóry skoku) os³abienie odporno�ci
w naturalny sposób rekompensowane jest dzia³aniem
immunostymuluj¹cym karotenoidów, których poziom
w surowicy u samców w tym okresie znacznie prze-
wy¿sza ten¿e stwierdzany u samic (25, 26). Hormony
tarczycy reguluj¹ szereg funkcji immunologicznych,
miêdzy innymi proliferacjê limfocytów. W populacjach
ptaków dzikich nara¿onych na dzia³anie zanieczysz-
czaj¹cych �rodowisko substancji chemicznych, takich
jak polichlorowane dibenzo-dioksyny, dibenzo-fura-
ny czy bifenyle stwierdzono zmiany w obrêbie tarczy-
cy powoduj¹ce wtórn¹ immunosupresjê (32, 37).

Opracowanie nie wyczerpuje z³o¿onego i ci¹gle
znajduj¹cego siê w centrum zainteresowania immu-
nologów obszaru wiedzy. Jednak poznawanie budo-
wy, a zw³aszcza funkcjonowania uk³adu immunolo-
gicznego u ptaków jest istotne w kontek�cie podejmo-
wanych coraz czê�ciej prób jego immunostymulacji,
maj¹cej na celu rekompensowanie negatywnego od-
dzia³ywania na funkcje uk³adu odporno�ciowego wielu
czynników wystêpuj¹cych w �rodowisku wielkotowa-
rowego chowu drobiu.
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